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 論文内'容要旨
 緒言と目的
 脳血管障害の血液レオロジーからみた危険因子として,血液粘度やHt値が既に報告されてい
 る。しかし,微小循環における血液レオロジーの重要な因子である赤血球の血管内での集合しや
 すさの指標の赤血球細胞電気泳動度と,毛細血管領域において血液の流動性に大きく影響する血
 漿粘度に注目して検討した報告は少ない。この論文の目的は微小循環の血液レオロジーを検討し,
 赤血球細胞電気泳動度の低下と血漿粘度の亢進が脳硬塞の危険因子であることを明確にすること
 である。
 対象と方法
 明らかな卒中発作,神経学的脱落症状とCTで明確な中等大以上の低吸収域を認めた慢性期の
 脳梗塞患者42名(平均年齢76.5±9.5才)を対象とした。他方,既往に脳血管障害,高血圧,
 糖尿病のない,年齢対応をした健康老人24名(66.5±5.6才)を老人対照とし,健康な若年成人
 12名(29.5±4.9才)を若年対象とした。
 赤血球細胞電気泳動,血小板細胞電気泳動,血液粘度,血漿粘度,Ht値を全例で検査した。
 患者と対照の65名について血液学的検査,fibrinogen,総蛋白・蛋白分画を検査した。.
 細胞電気泳動はPENKEN社LASZERZEEsystem3000を用い,粘度は東京計器cone-
 plate型粘度計E型を用いて測定した。他の検査は既に確立された方法に従い測定した。
結果
 (11細胞電気泳動;赤血球細胞電気泳動度は梗塞群でLO56±0.027μm/sec/V/cm(以下単
 位を略す)と低値を示し,若年対照(LO873±0.0252)や老人対照(1.0566±0.0236)に比し
 て有意に低下していた。しかし,血漿を泳動液とした場合には同じ傾向は見られるが統計的な有
 意差はなかった。
 血小板細胞電気泳動度は,梗塞群では0.783士0.035と低値を示し,若年対照(0.8108士
 0.0352)に比して有意に低下していた。
 (21血液粘度と血漿粘度;血液粘度は,3群の間に有意な差は見られなかった。
 血漿粘度は,梗塞群で1.286±0,080CP(以下単位を略す)と高値を示し,若年対照(1.183±
 0.044)や老人対照(L222±0.086)に比して有意に亢進していた。
 (3}血液粘度とHt値;血液粘度とHt値の間には有意な正の相関が認められた。ここで相関係
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 数の高い若年対照の回帰直線から或るHt値の時に期待される血液粘度を算出し,それで実測値
 を割り血液粘度比とした。梗塞群の血液粘度比(L100±0.098)は,若年対照(LOO1±0.062)
 に比して有意に高値であった。
 血液粘度比と他の要因との関係を調べると,血漿粘度だけが有意な相関を示した。
 これらの結果は,梗塞群ではHt値で期待されるよりも血液粘度が高く,その原因が血漿粘度
 の亢進にあることを示している。
 (41血漿粘度の検討;血液粘度と血漿粘度の間には相関は見られなかった。しかし,Ht値5彩
 毎に群を分けて調べると,各群で両者に有意な正の相関が認められ,Ht値が高くなるのに従い,
 回帰直線の傾きが強くなった。このことから,血漿粘度の亢進は血液粘度の亢進を助長する重要
 な因子であることが示された。
 血漿粘度と他の因子との関連を調べると,血清総蛋白,血清総globulin,fibrinogen,α2-
 globulin,β一globulin,r-globuhnと血漿粘度の間に有意な正の相関が認められた。
 {51血漿粘度の推定;血漿粘度と正の相関の高い血清総globulinとfibrinogen含量を説明変
 数として血漿粘度の推定値を求める多重相関分析を算出し,血漿粘度一〇.719+0.16×GLB+
 0.29×FIBを得た。これを用いて老人対照の血漿粘度の推定値(1.222±0.076)を算出し,実
 測値(1222±0.086)と比較したところ両者は有意に近似し,臨床に応用可能と考えられた。
 (6}過去の脳梗塞患者の血漿粘度の検討;血漿粘度の推定式を用いて,過去2年間に入院した
 脳梗塞42例を検討した。過去の脳梗塞患者の血漿粘度の推定値(1.287±0.062)は,今回の梗
 塞群の実測値(L286±0.080)にほぼ等しい値であった。また,この推定値は,今回の老人対
 照の実測値や推定値に比して有意に高値であった。
結論
 〔11脳梗塞群では,血管内での赤血球集合の亢進を示す赤血球細胞電気泳動度の低下が認めら
 れた。血球成分から見た微小循環の血液レオロジーで,赤血球細胞電気泳動度の低下は脳梗塞の
 重要な危険因子であることが示唆された。
 (2〕脳梗塞群では血漿粘度の亢進が認められた。蛋白成分と相関する血漿粘度は,血清glo-
 bulifとfibrinogenで推定できた。これを用い過去の脳梗塞患者でも血漿粘度が亢進していたこ
 とを示した。液性成分から見た微小循環の血液レオロジーで,血漿粘度の亢進は脳梗塞の重要な
 危険因子であることが示唆された。
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 審査結果の要旨
 脳血管障害の危険因子については従来から高血圧症,不整脈(心房細動),高Ht値,高脂血症,
 糖尿病などが報告されているが,脳微小循環の血液レオロジーの立場から充玲に解析さむた研究
 は少ない。
 本研究は脳血管障害における危険因子を,微小循環の血液レオロジーの考え方と研究手技を用
 いて,血液の血球成分と液性成分の両者について検討したものである。閉塞性脳血管障害の危険
 因子を皮質枝と穿通枝領域に分ける従来の説を継承しつつ,更に,微小な循環領域である毛細血
 管領域における血液レオロジー上の危険因子を具体的に検討している点が独創的である。
 本研究は,慢性期脳梗塞患者を対象とし,健康若年成人,健康老人を対照に,赤血球と血小板
 の細胞電気泳動,血液粘度,血漿粘度,血液学的検査,血清蛋白,fibrinogenを検査し,その
 後,各因子間相互の関連や群間の比較を統計的に検討している。
 結果として,①梗塞群で赤血球細菌電気泳動度と血小板細胞電気泳動度が低下していた。②梗
 塞群で血漿粘度が亢進していた。血液粘度は3群に差はなかった。③梗塞群ではHt値に比して血
 液粘度が高い傾向があり,これには血漿粘度が関与していた。④血漿粘度の亢進が,血液粘度の
 亢進を助長していた。⑤血漿粘度には,血清globulin量とfibrinogen量が強く相関しており,
 これらから血漿粘度の推定式を算出できた。⑥血漿粘度の推定式を用いて過去の脳梗塞例を検討
 し,脳梗塞では血漿粘度が亢進している事を推測した。
 以上の結論として赤血球集合を反映する赤血球細胞電気泳動度の低下と,血液流動性に影響す
 る血漿粘度の亢進が脳血管障害の危険因子であることを明確にしている。
 本研究の結果に従えば,赤血球の膜表面荷電の低下は赤血球相互の凝集に関与して小動脈から
 毛細血管で血液流動性と血液量に関与していると考察される。他方,血漿粘度の亢進は全血の粘
 度を亢進させるばかりではなく,毛細血管を中心とする微小循環での個々の赤血球の運動性や血
 液の流動性に大きな影響を与える因子として重要であることが示されている。
 これらの成果は,今後の脳血管障害,特に,閉塞性脳血管障害の研究において,発症機序や側
 副血行路における血流の解明の基礎となるものである。また,臨床面では,脳血流の確保,体液
 管理と補液計画,再発予防などの有効な治療手段の方法論を示唆するものである。以上の観点よ
 り,本研究が学位授与に値するものと審査した。
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